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摘 ”要 : AR Arg) 作为 功能 性 氨基 酸 ， 同 时 也 是 鱼 类 的 必需 氨基 酸 。Arg 及 其 部 分 代 


谢 产 物 可 通过 调 市 一 些 内 分 泌 激 素 [ 妇 


4), 影响 生 肌 过 程 中 相关 基 


[生长 激素 (GH) 、 胰 


习 质 的 表达 ， 进 而 作用 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 


要 综述 Arg 对 鱼 类 肌 细 胞 增殖 分 化 的 时 
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加 有 关 。 FRIAR ADRE RUE TAE E, AGIR A CL 


期 后 ， 表 达 特 殊 蛋 上 


分 化 对 骨骼 肌 的 生长 发 育 具 有 非常 重要 的 意义 握 。 精 氮 酸 Carginine,Arg) 在 鱼 体 组 织 中 含量 
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区 体 总 质量 的 30% ~80%"), fa 2I E 


度 上 与 骨骼 肌 质 量 增 
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融合 形成 多 核 肌 管 ， 


子 (IGFs) 等 ] 的 


分 化 。 本 文 简 


文章 编号 : 


四 胞 增殖 ， 退 出 细胞 周 


最 终 发 育 为 成 熟 肌纤维 。 因 此 ， 肌 细胞 的 增殖 


丰富 ， 有 促进 内 分 泌 的 作用 BI。 研究 表明 ，Arg 及 其 部 分 代谢 产物 [一 氧化 氮 (NO) ~ IME 


能 直接 或 间接 促进 动物 4 


growth factors, IGFs) LAR ES S z& (insulin，INS) 的 分 泌 ， 调 节 生 肌 过 程 中 相关 基因 和 重 


质 的 表达 ， 从 而 影 


FE 长 激素 (growth hormone, GH) 、 胰 岛 素 样 生长 因 


胞 的 增殖 分 化 。 本 文 简 
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机 制 ， 为 进一步 深入 下 
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胞 增殖 分 化 的 影 
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21 肌 细 胞 通过 位 于 肌 膜 和 基 膜 之 间 的 梭 形 单 核 干细胞 有 丝 分 裂 进行 增殖 , 最 终 表 现 为 肌 细 


22 ，” 胞 数量 增多 。 增 殖 细胞 核 抗原 Cproliferating cell nuclear antigen, PCNA) 是 反映 细胞 增殖 状 


23 AWJ. M 2.87 mmol/L L-Arg 处 理 大 西洋 钙 肌 细胞 ，PCNA 阳性 细胞 百分数 显著 提高 号 ， 


24 WHH Arg 能 促进 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 。 鱼 类 肌 细 胞 的 融合 分 化 导致 肌纤维 肥大 。Neu 等 四 在 罗 


25 ” 非 鱼 幼 鱼 饲料 中 添加 L-Arg 后 发 现 可 显著 增加 直径 大 于 20 pm 的 白 肌纤维 数量 ， 说 明 Arg 


26 ”能 刺激 肌肉 纤维 肥大 生长 ， 促 进 鱼 类 肌 细 胞 分 化 。 细 胞 总 核 密度 是 指 苏 木 精 - 伊 红 CHE) 8 


27 ” 色 后 单位 面积 能 观察 到 的 细胞 核 数 ,可 以 反映 细胞 增殖 情况 。 融合 系数 指 肌 管 中 的 细胞 核 数 


28 ” 占 培 养 基 中 总 细胞 核 数 的 百分比 , 表面 肌 管 密度 指 肌 管 面积 与 培养 面积 的 比值 , 两 者 反映 肌 


29 ”细胞 融合 分 化 的 程度 。 研 究 表 明 ， 用 1 mmol/L L-Arg 处 理 小 鼠 成 肌 细 胞 〈C2Ci 细胞 ) ， 细 
= 30 ” 胞 总 核 密 度 增加 了 27%， 细 胞 融合 系数 和 表面 肌 管 密度 分 别 增加 了 779051 72%"), LBA Arg 


Y^ 31 ”能 刺激 CoCio 细胞 增殖 分 化 ， 促 进 肌 管 生 成 。 


32 2 Arg 调节 肌 细 胞 增殖 分 化 的 机 制 


33 ”2.1 Arg 可 能 通过 调控 代谢 生物 活性 分 子 的 产生 调节 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 分 化 


34 2.1.1 NO 途径 


35 Arg 是 生物 体内 NO 合成 的 前 体 物 质 ， 鱼 体能 通过 一 氧化 氮 合 酶 (nitric oxide syntheses, 


36 NOS) 利用 Arg 合成 NO。 在 饲料 中 添加 L-Arg Ja, ARMS FAY NO 含量 呈 剂 量 依赖 


37 ”性 增加 加。NOS 是 NO 合成 的 关键 酶 ， 其 活性 反映 组 织 产生 NO 的 能 力 。 研 究 表明 ， 在 军 曹 


38 ”和 鱼 幼 鱼 饲料 中 添加 2.57% L-Arg， 血 清 总 NOS 活性 提高 30.9% 外 ， 异 育 银 鲫 肝脏 总 NOS 活 


39 ”性 随 饲料 中 LL-Arg 水 平 的 增加 而 增强 外 。 由 此 可 知 ，Arg 能 提高 NOS 活性 ， 促 进 NO 生成 。 


40 NO 是 细胞 内 重要 的 信号 分 子 ， 当 肌肉 组 织 损伤 时 ， 肌 肉 纤 维 释放 出 NO， 活 化 静止 的 卫星 


ANS 


41 


胞 ， 介 导 肌 细胞 的 增殖 分 化 0。 亚 硝 基 左旋 精 氮 酸 甲 酯 (N-nitro-L-arginine methylester, 


42 L-NAME) Æ NOS 的 抑制 剂 ， 能 使 NOS 活性 受到 抑制 ， 阻 断 NO 的 产生 。Long 等 中 用 0.1 


43 mmol/L L-NAME 与 1 mmol/L L-Arg 联合 处 理 CoCio 细胞， 使 总 核 密度 、 细 胞 融合 系数 以 及 
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44 ”表面 肌 管 密度 分 别 下 降 15.896. 90.5961 92.9%. XR L-NAME 能 抑制 Arg 对 CoCio 细胞 


45 ”的 增殖 分 化 作用 ，NO 合成 受阻 能 抑制 Arg 对 CoCio 细胞 增殖 分 化 的 促进 作用 。 因 此 ，Arg 


46 ”可 能 通过 上 调 NO 合成 来 促进 肌 细 胞 的 增殖 分 化 。 


47 配对 盒 基因 7 (paired box7, pax7) 是 肌 细 胞 形成 所 必需 的 上 游 调节 分 子 ， 调 节 肌 细胞 


48 的 增殖 。 成 肌 分 化 抗原 (myogenic differentiation antigen, MyoD) 是 成 肌 细胞 形成 相关 的 基 


49 ” 因 ， 在 早期 成 肌 过 程 中 表达 ， 参 与 成 肌 细 胞 增殖 。 肌 形成 蛋白 ‘myogenin，MyoG) 在 分 化 


50 ”末期 表达 ， 能 控 仙 


= 


肌 细 胞 融合 的 起 始 ， 是 肌 管 和 肌纤维 形成 的 必需 因子 。 研 究 发 现 ,用 0.05 


51 mmol/L L-Arg 与 L-NAME 联合 处 理 鸡 胸肌 细胞 ，pax7、MyoD 和 MyoG mRNA 表达 量 显著 


52 BARU, XWH L-NAME 能 下 调 Arg 对 pax7. MyoD HI MyoG 基因 转录 的 促进 作用 ， 从 而 


= 53 ”抑制 肌 细胞 增殖 分 化 。 因 此 ，Arg 可 能 通过 促进 NO 生成 来 上 调 pax7.. MyoD fU MyoG 基因 


Y^ 54 ”的 转录 , 促进 肌 细 胞 增殖 分 化 。 但 Arg 是 否 通过 NO 途径 介 导 鱼 类 肌 细 胞 增殖 分 化 有 待 进 


55 ” 步 研究 。 


56 2.5 mmol/L L-Arg 能 抑制 因 生 长 因子 和 营养 素 缺 乏 导 致 的 肌 管 萎缩 ,但 2.5 mmol/L L-Arg 


57 ”和 10mmol/L L-NAME 联合 处 理 CC1; 肌 管 的 结果 与 之 相 比 ， 肌 管 直 径 无 显著 变化 99。 这 说 


58 HH L-Arg 也 可 不 依赖 NO 介 导 肌 细 胞 融合 。 因 此 ， 除 了 NO 途径 ，L-Arg 还 可 能 通过 其 他 途 


59 ” 径 介 导 肌 细胞 增殖 分 化 。 但 在 鱼 类 上 未 见 相 关 报 道 ， 有 待 进一步 研究 。 


60 212 多 胺 途径 


61 Arg 能 代谢 产生 鸟 氨 酸 ， 后 者 经 岛 氨 酸 脱 凑 酶 (ornithine decarboxylase, ODC) 合成 腐 


N 


62 ，” 胶 ， 腐 胺 进一步 代谢 产生 亚 精 胺 和 精 胺 ,三 者 合 称 多 胶 。 多 胶 是 重要 的 生物 活性 物质 ， 能 参 


63 ”与 蛋白 质 合 成 、 细 胞 增殖 分 化 ， 还 能 调节 基因 的 表达 。 肌 卫星 细胞 在 肌肉 受 损 后 能 增殖 和 自 


64 ”我 更 新 。 对 小 鼠 进行 肌肉 切割 术 后 发 现 多 胶水 平 提高 了 2 fuU, RA en ES SLA 


65 ，” 伤 后 肌 卫 细胞 的 增殖 过 程 。 肌 动 蛋 白 育 合 形成 多 聚 纤 维 丝 ， 多 聚 纤 维 丝 进一步 合成 微 丝 ， 可 


66 ”参与 肌 原 纤维 的 形成 。0.5 mmol/L 精 胺 和 亚 精 胺 使 免 肌 细胞 肌 动 蛋白 的 聚合 度 达 到 909641; 
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67 Erwin 等 0 研究 发 现 ，L6 成 肌 细 胞 分 化 时 伴随 腐 胺 和 亚 精 胺 水 平 的 提高 ， 同 时 腐 胺 能 缓解 


es SARRA u AEKA L6 成 肌 细胞 分 化 的 换 制 作用 。 上 述 结果 表明 多 胺 参与 了 肌 细 


69 ” 胞 分 化 过 程 。Tu 等 发 现 随 着 饲料 中 L-Arg 水 平 的 增加 , 异 育 银 鲫 肝脏 中 精 氨 酸 酶 的 活性 呈 


70 ”剂量 依赖 性 增加 。 这 表明 Arg 能 提高 精 氨 酸 酶 的 活性 ， 促 进 多 胺 前 体 物质 的 形成 。 因 此 ， 


71 Arg 可 能 通过 促进 多 胺 的 生成 参与 调节 鱼 类 肌 细 胞 增殖 分 化 。 细 胞 内 UC. 胸腺 喀 喧 脱氧 核 苷 


it 


72 酸 含 量 可 反映 细胞 的 增殖 活性 。GC7 (NI-guanyl-1,7-diaminoheptane) Æ MRAR S3 8 A AM 


73 ” 酶 的 抑制 剂 ， 能 阻 断 亚 精 胺 活化 真 核 细胞 翻译 起 始 因 子 SA (eukaryotic translation initiation 


E: 74 factor 5A, elFSA) 介 导 的 翻译 起 始 。 研 究 发 现 ，25 umol/L GC7 显著 降低 CC 细胞 中 的 IC 


75 ”胸腺 喀 喧 脱氧 核 背 含量， 定量 PCR(Qpcn 检 测 发 现 其 特殊 重 白 肌 间 和 蛋白 1 (Myom) 的 表达 


= 76 EREK Fig, 表明 GC7 显著 抑制 了 CC 细胞 的 增殖 分 化 09。 因 此 , 亚 精 胺 能 提高 eIF5A 


77 ”的 活性 ， 上 调 肌 细胞 蛋白 质 的 合成 , 促进 肌 细 胞 的 增殖 分 化 。 但 目前 多 胺 的 作用 机 制 还 不 确 


M 


78 XE. Arg 是 否 通过 多 胺 来 影响 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 分 化 有 竺 进一步 研究 。 


79 24.3 肌 酸 途径 


80 Arg 在 咪 基 转移 酶 的 作用 下 生成 肌 酸 。 肌 酸 能 潜在 治疗 肌肉 萎缩 等 肌肉 疾病 U7-18。 用 5 
= 81 ”mmolL 肌 酸 处 理 CCo 细胞 后 肌 管 直径 极 显著 增加 rz， 融合 指数 增加 4099091. AE ALA SR 


82 F 4 (MRF4) 作为 重要 的 生 肌 调节 因子 ， 能 调控 肌 管 的 分 化 ， 甚 蛋白 活性 的 缺失 将 导致 肌 


83 ” 肉 发 育 不 良 。5 mmol/L 肌 酸 能 使 CoCio 细胞 MyoD mRNA 的 表达 量 提高 1.3 倍 ，MyoG 和 


limi 
um 


84  MRFAmRNA 的 表达 量 分 别提 高 56% 和 233%071。 此 外 ， 肌 酸 还 能 提高 肌 细 胞 中 肌 球 蛋白 


85 ， 链 等 肌肉 特殊 蛋白 质 的 合成 1。 上 述 结果 说 明 Arg 能 促进 CoCio 细胞 的 增殖 分 化 。 因 此 ， 


86 Arg 可 能 通过 肌 酸 上 调 生 肌 调节 因子 的 转录 以 及 相关 肌肉 特殊 蛋白 的 合成 , 进而 促进 肌 细 胞 


87 ”的 增殖 分 化 。 但 目前 缺乏 肌 酸 对 鱼 类 肌 细 胞 增殖 分 化 影响 的 相关 研究 报道 。 


88 p38 丝 裂 原 活化 蛋白 激酶 Cmitogen-activated protein kinase, MAPK) 信号 通路 是 MAPK 


89 ”级 联 中 的 一 条 信号 途径 ， 能 参与 调节 肌 细 胞 的 增殖 分 化 。 肌 酸 能 通过 p38 通路 加 快 CC AH 
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90 ” 胞 分 化 过 程 t9。p38 有 4 个 异 构 体 (a、B、y、5) ， 试 验证 明 对 肌 细 胞 分 化 过 程 影响 最 大 的 


91 ”是 p38a。p38a 基因 缺失 的 小 鼠 肌 细胞 表现 出 过 度 增殖 ， 单 核 肌 细胞 数量 极 显著 增加 ， 肌 管 


92 BUR abl, XMH p38o 对 小 鼠 肌 细胞 的 作用 可 能 是 抑制 增殖 促进 分 化 。 目 前 Arg 


93 ”调节 p38 MAPK 基因 表达 的 途径 尚 不 明确 。 Elisabeth 等 2 报道 Arg 能 上 调 大 西洋 镍 肝脏 p38 


94 MAPK 基因 的 表达 , 说 明 Arg 可 调节 鱼 类 肝脏 p38 MAPK 信号 通路 的 活性 。Arg 是 否 通过 肌 


95 ” 酸 来 上 调 鱼 类 肌肉 p38 MAPK 基因 的 表达 来 调节 肌 细 胞 的 增殖 分 化 还 有 待 研 究 。 


96 22 Arg 可 能 通过 调节 内 分 泌 激 素 的 分 泌 间 接 影 响 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 分 化 


- 97 GH, IGFs 以 及 INS 作为 动物 生长 相关 的 激素 ， 能 够 直接 作用 于 组 织 细胞 ， 增 强 新 陈 代 


98 W, 促进 细 胞 生长 和 发 育 。 


Y 99 2.1.1 GH 


um 100 GH BEWE, BERBERA TL, METER]. ERRI Arg 能 显著 


101 ”提高 大 口 黑 鲈 垂体 中 的 GH mRNA 的 表达 和 血清 GH ACFE). Alt, Arg 可 能 通过 促进 垂体 


102 ”GH 合成 和 分 泌 来 影响 肌 细 胞 的 增殖 分 化 。 但 是 ，L-Arg REA MOA GH 水 平 无 显著 


103 ”影响 Bl， 其 原因 可 能 与 1) 鱼 的 种 类 有 关 ; 2) 鱼 的 大 小 有 关 。Arg 可 提高 体重 为 51.6g 的 


100 Se d GH mRNA 的 表达 和 血清 GH 水 平 ， 而 对 体重 为 147.8 g 的 异 育 银 鲫 垂体 中 


105 GH mRNA 的 表达 和 血清 GH 水 平 却 无 显著 影响 馈 。 


106 鱼 类 骨骼 肌 的 形成 受到 一 些 生 肌 调 节 因 子 的 调控 ， 其 中 MyoD 和 MyfS 在 成 肌 细 胞 增殖 


107 ”过 程 中 表达 ， 而 MyoG 与 MRF4 在 分 化 过 程 中 表达 。 用 GH 处 理 金 头 铀 肌 细 胞 ，MyoD2 和 


108 My5 mRNA 的 表达 量 显 著 提 高 多 。GH 转基因 斑马 鱼 肌肉 中 MyoG TEKAL, KA ees 


109 ”注射 重组 牛 GH 后 能 显著 提高 白 肌 中 肌 球 蛋白 重 链 的 和 蛋白质 表达 量 9。 上 述 研 究 表明 GH 可 


110 ”通过 调节 Myf5. MyoD f MyoG 和 肌 球 蛋白 重 链 的 转录 水 平 促进 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 分 化 。 因 


111 JE, Arg 也 可 能 通过 调控 GH 分 泥 ， 从 而 上 调 生 肌 调节 因子 的 表达 和 相关 和 蛋白质 的 合成 来 促 


112 ” 进 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 分 化 。 此 外 ，Uretsky 等 B71 研究 表明 NO 能 促进 金 鲫 GH 的 分 泌 ， 说 明 


113 Arg 也 可 能 通过 NO 介 导 此 过 程 的 发 生 。 
114 GH 与 其 受 体 结合 后 能 活化 页 纳 斯 激酶 2 (Janus kinase, JAK2) ， 进 而 使 信号 转 导 及 转 


115 ” 录 激 活 因 子 (signal transduction and activator of transcriptions, STATs) 磷酸 化 ， 与 DNA 结 


116 £, WERAK, MWA, Arg 能 否 通过 GH/AKO/STATs 途径 上 调 Myf5. MyoD MI 


117  MyoG 等 基因 的 表达 ， 促 进 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 分 化 还 有 待 进 一 步 研究 。 


118 2.2.2 IGFs 


119 GH 对 生长 的 促进 作用 可 通过 IGFs 来 实现 。IGFs 可 通过 自分 泌 和 旁 分 泌 途 径 作用 细胞 


120 ”PE9， 对 细胞 的 增殖 分 化 有 重要 作用 。IGFs 包括 IGF- I AH IGF-I 2 种 亚 型 ， 二 者 均 能 促进 金 


121 ，” 头 铀 肌 细 胞 的 增殖 分 化 ,但 IGF- 工 对 增殖 的 作用 强 于 IGF- 14), mi IGF- 工 对 分 化 的 作用 强 


p 122 F IGF-I., AMEE, Arg 对 IGFs 作用 的 研究 主要 集中 在 IGF- Io Tu 等 I 和 Chen 


123 ”等 中 研究 表明 ， 人 饲料 中 添加 L-Arg 可 显著 增加 蜡 育 银 鲫 和 大 口 黑 鲈 血 


青 IGF- 1 和 肝脏 IGF- 


ee 


124  ImRNA 的 表达 。 但 是 ，Pohlenz 等 23] 报 道 Arg HOE SX Fem mis IGF- I 水 平 无 显著 影响 ， 


E 


125 ”肝脏 IGF- I mRNA 的 表达 量 随 饲料 L-Arg 水 平 的 增加 而 显著 下 降 。 上 述 结果 说 明 Arg 对 不 


= 126 ” 同 鱼 类 的 IGFs 作用 不 尽 相 同 。Jiménez-Amilburu 等 29] 用 重组 人 IGF- II A38 43k HAL A Z8 Hel 


127 ”后 发 现 能 显著 上 调 MyoD2 mRNA 的 表达 ， 说 明 IGF- 了 可 能 通过 上 调 MyoD2 的 表达 促进 金 


128 AARDLA; 同时 用 100 nmol/L 重组 人 IGF- I 处 理 金 头 钢 肌 细胞 ， 其 MyoG mRNA 


129 ”的 表达 量 可 提高 2~3 FFP), iB] IGFs 可 通过 调节 MyoD2 和 MyoG 的 表达 来 促进 金 头 铀 肌 


ANS 


130 


胞 的 增殖 分 化 。 因 此 ，Arg 可 能 通过 上 调 IGFs 的 合成 和 分 泌 来 提高 相关 生 肌 调节 因子 的 


131 ”表达 ， 进 而 促进 鱼 类 肌 细 胞 的 分 化 。 此 外 ，Arg 在 代谢 过 程 中 能 产生 肌 酸 。Louis 等 (7 报道 


132 5 mmol/L 肌 酸 能 使 C2C1s 细 胞 IGF-I mRNA 的 表达 量 提高 133%。 因 此 ，Arg 可 能 通过 肌 


133 ” 酸 来 上 调 IGF-I 的 转录 , 增强 肌 细 胞 的 增殖 分 化 能 力 , 同时 也 上 暗示 肌 酸 对 CzCi 细胞 增殖 分 


134 ”化 的 促进 作用 可 能 通过 IGF- 实现。 目前 在 鱼 上 未 见 相关 的 研究 报道 。 
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值得 注意 的 是 ，Sotiropoulos SCV 7j, GH 促进 小 鼠 肌 细胞 融合 的 过 程 中 可 能 并 不 依 


MUT IGF- I, BI GH 能 直接 作用 于 肌 细 胞 的 融合 .Bower 等 6 发 现 氨基 酸 能 单独 能 刺激 IGFs 


基因 的 表达 量 增加 ， 说 明 IGFs 对 肌 细 胞 的 作用 不 一 定 需 要 GH BA, Arg 可 能 直接 作用 于 


鱼 类 肌 细 胞 ， 促 进 IGFs 合成 。 但 这 一 猜想 有 待 验 证 。 


2.2.3 INS 


INS 是 一 种 肽 类 激素 ,与 IGF- 1 有 着 相似 的 肽 结构 ， 都 属于 胰岛 素 超 家 族 659。Erwin 等 


505 研究 表明 ,1 pmolL 胰岛 素 能 使 LO 肌 管 中 的 细胞 核 数量 提高 2 fi. 说 明 胰 岛 素 能 刺激 LO 


肌 细 胞 的 融合 分 化 。Arg 能 显 音 提高 虹 鱼 向 〈 腹 腔 注 射 ) 和 条 斑 星 鳞 63《〈 肌 肉 注 射 ) 血清 胰 


岛 素 水 平 。 因 此 ，Arg 可 能 通过 提高 鱼 体 胰 岛 素 水 平 来 促进 肌 细胞 分 化 。 多 胺 参与 调节 肌 细 


胞 的 增殖 分 化 ， 研 究 发 现 胰岛 素 能 提高 L6 成 肌 细胞 中 多 胺 的 水 平 05， 说 明 Arg 可 能 通过 提 


高 胰岛 素 的 分 泌 诱 导 多 胺 生成 , 进而 促进 肌 细 胞 的 增殖 分 化 。 目 前 Arg 促进 鱼 类 胰岛 素 释 放 


的 机 制 尚 不 明 。 d PS (brockmann body, BB) 是 一 些 硬 骨 鱼 类 胰岛 组 成 部 分 , 包含 胰岛 A 


B Al D 细胞 多, 有 研究 者 通过 体外 研究 推测 Arg 可 以 直接 作用 BB 六 ,使 胰岛 素 分 泌 增 加 。 


因此 ，Arg 可 能 通过 调节 鱼 类 体内 胰岛 素 水 平 促进 肌 细胞 分 化 ， 具 体 作用 机 制 有 


X 
E 
SH 
e 


T 3,27] E ELS XR HE Sz A (mamalian target of rapamycin, mTOR) 能 调节 和 蛋白质 的 转录 


翻译 ， 是 调节 细胞 生长 和 细胞 周期 重要 枢纽 ， 是 骨骼 肌 的 重要 功能 因子 831。IGF- I 和 INS 


可 通过 鱼 类 肌 细 胞 内 磷脂 酰 肌 醇 3 激酶 /蛋白 激酶 B (PI3K/Akt) 信号 联 级 活化 mTOR", 


Ham SORME (MTOR 抑制 剂 ) 能 显 彰 抑制 肌 管 直径 的 增加 ， 阻 过 Arg 对 CoCio 


肌 管 的 作用 。 这 说 明 mTOR 的 活化 是 Arg 促进 肌 细胞 融合 分 化 所 需 的 必要 环节 。Arg 能 上 


Vad A AR ST ELH A mTOR mRNA 的 表达 。 因此 ，Arg 可 能 通过 直接 活化 mTOR"! 


或 间接 通过 调节 体内 生长 因子 CIGFS/INS 等 ) 水 平 经 PI3K/Akt 信和 号 通路 活化 mTORB9， 促 


进 鱼 类 肌 细 胞 的 分 化 。 吴 海 青 等 6 认为 , mTOR 可 能 通过 降低 STATI 的 核 转运 , 减少 STATI 


与 MyoD1 结合 的 机 会 ， 进 而 促进 MyoD 调控 MyoG 的 表达 ， 促 进 山 羊 骨骼 肌 卫 星 细 胞 的 分 
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化 。Arg 是 否 能 通过 活化 鱼 类 肌 细 胞 mTOR， 并 以 类 似 途径 调节 肌 细 胞 的 增殖 分 化 ， 还 有 待 


2.3 Arg 可 能 通过 调节 肌肉 生长 抑制 素 (myostatin，MSTN ) 影响 鱼 类 肌 细 胞 增殖 分 化 


MSTN， 也 被 称 为 生长 分 化 因子 -8， 是 转化 生长 因子 超 家 族 成 员 。MSTN 是 哺乳 动物 骨 


骼 肌 发 育 和 生长 的 一 个 负 调 节 和 蛋白， 主要 在 骨骼 肌 中 表达 ， 能 抑制 成 肌 细胞 的 增殖 分 化 B9。 


但 目前 在 鱼 类 上 的 研究 发 现 ，50 nmol/L 重组 小 鼠 MSTN 能 抑制 虹 鲁 肌 细 胞 数量 的 增加 ， 同 


i 


时 上 调 虹 鲜 肌 细胞 MyoG mRNA 的 表达 和 肌 球 蛋白 重 链 水 平 k。 这 说 明 重 组 小 鼠 MSTN 对 


H 
di 


ATAR LARRL PIS E FE RT e ze 


| 增殖 而 促进 分 化 A。 但 100 nmol/L 重组 人 MSTN 对 虹 鲜 肌 细 


胞 分 化 的 影响 不 显著。 上 述 结果 说 明 不 同 种 类 不 同 剂 量 的 MSTN 对 虹 鳃 肌 细 胞 产生 的 作用 


存在 差异 ，MSTN 对 虹 鳞 肌 细 胞 分 化 的 作用 还 存在 争议 。 还 值得 注意 的 是 ， 在 鱼 类 上 不 同 


MSTN 亚 型 可 能 具有 不 同 的 生理 作用 器 。 在 禽类 上 , 用 0.01 mmol/L L-Arg 处 理 鸡 胸肌 细胞 , : 


噬 唑 蓝 CMTT ) 值 显著 降低 , MSTN mRNA 表达 量 显著 提高 00, 表明 Arg 可 能 通过 提高 MSTN 


基因 的 转录 ， 抑 制 鸡 胸肌 细胞 增殖 活性 。 但 目前 还 缺乏 Arg 通过 调节 MSTN 来 影响 鱼 类 肌 


ANS 


胞 增殖 分 化 的 相关 研究 。 


nt 
D 


综 上 所 述 ，Arg 及 其 代谢 产物 NO、 多 胶 和 肌 酸 对 哺乳 动物 肌 细 胞 的 增殖 分 化 有 促进 作 


H, 但 能 否 介 时 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 分 化 需 进 一 步 研究 。Arg 能 否 直接 或 间接 活化 p38 MAPK, 


mTOR 信号 途径 ,通过 调节 生 肌 调节 因子 的 转录 翻译 以 及 特殊 肌肉 蛋白 质 的 合成 , 进而 影响 


鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 分 化 还 需 进 一 步 研究 .Arg 能 否 通 过 调节 MSTN 影响 鱼 类 肌 细 胞 的 增殖 分 


化 及 其 作用 途径 还 有 待 深入 研究 。 
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Abstract: Arginine (Arg) is a functional amino acid, as well as an essential amino acid for fish. Arg 
and its metabolites can affect the special genes and proteins in myogenesis by regulating secretion 
of some endocrine hormones [growth hormone (GH), insulin-like growth factors (IGFs) and so 
on], and then regulate the proliferation and differentiation of fish myoblast. The aim of this article 
is to review the effects and its mechanisms of Arg on proliferation and differentiation of fish 
myoblast. 
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